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1. EINLEITUNG 
Seit zu Beginn der 60er Jahre des letzten Jahrhunderts zum ersten Mal eine 
Lebertransplantation durchgeführt wurde, hat sich diese Operation von einem 
experimentellen Therapieansatz zu einer etablierten Therapieform entwickelt. Die ersten 
drei Lebertransplantationen wurden von Thomas E. Starzl 1963 in den USA 
durchgeführt. Obwohl bei zwei seiner drei Patienten die Leber funktionsfähig war, 
verstarben alle drei Patienten innerhalb von vier Wochen nach der Operation [32]. Noch 
bis zu Beginn der 1980er Jahre blieben die Überlebensraten der Patienten nach 
Lebertransplantationen niedrig. Dies änderte sich erst mit der Einführung des 1976 
durch Jean-Francois Borel und Hartmann Stähelin entdeckten Cyclosporin A [6]. Durch 
Cyclosporin A konnte die Überlebensrate der Patienten nach Lebertransplantation 
verdoppelt werden. Parallel zum Anstieg des Patientenüberlebens stieg auch die Anzahl 
der durchgeführten Lebertransplantationen [33]. Dadurch dass eine größere Anzahl von 
lebertransplantierten Patienten längerfristig postoperativ betreut wurde, wurden auch die 
Nebenwirkungen der immunsuppressiven Therapie deutlich. 1989 testete Thomas E. 
Starzl erstmals FK 506 als Alternative zum nephrotoxischen Cyclosporin A. Mitte der 
neunziger Jahre wurde FK 506 als Tacrolimus für die immunsuppressive Therapie 
zugelassen [34]. In den letzten 20 Jahren konnte die Auswahl der Immunsuppressiva 
durch eine Vielzahl von weiteren Medikamenten ergänzt werden. Ausgereifte 
Operationstechniken und Immunsuppressionsprotokolle mit akzeptabler Toxizität 
ergänzen sich heutzutage derart, dass die Lebertransplantation Therapie der Wahl für 
eine Vielzahl von Erkrankungen geworden ist (Tab.1). 
Tab.1 Indikationen zur Lebertransplantation [21]  
Leberzirrhose 
- kryptogen 
- autoimmun 
- Hepatitis B, C und D 
- äthyltoxisch 
cholestatische Erkrankungen 
- primär biliäre Zirrhose 
- extrahepatische Gallengangsatresie 
- primär sklerosierende Cholangitis 
- M.Byler 
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- Alagille-Syndrom 
- Cholestatische Sarkoidose 
Stoffwechseldefekte 
- Alpha-1-Antitrypsin-Mangel 
- M.Wilson 
- Tyrosinämie 
- Hämochromatose 
- Glykogenspeicherkrankheiten 
Akutes Leberversagen 
- fulminante virale Hepatitis 
- M.Wilson 
- Akute Fettleber in der Schwangerschaft 
- Medikamentenüberdosis 
- Medikamenteninduzierte Hepatitis 
Maligne Erkrankungen 
- Hepatozelluläres Karzinom 
- Fibrolamelläres Karzinom 
- Hepatoblastom 
Andere 
- Budd-Chiari-Syndrom 
- Zystenleber 
- Kongenitale Fehlbildungen 
 
Mit stetig ansteigender Anzahl der Transplantationen und Indikationen nimmt auch die 
Anzahl der benötigten Spenderorgane zu.  
Dass die Anzahl benötigter Organe steigt, wird an folgendem Beispiel deutlich: 2001 
standen in Deutschland 762 Patienten auf der Warteliste für eine Spenderleber [15]. Im 
Jahr 2011 waren es schon 2064 Patienten. Die Zahl der Patienten, die in Deutschland 
auf eine Lebertransplantation warten, hat sich in den letzten 10 Jahren also um mehr als 
den Faktor 2,5 erhöht. Für diese wachsende Anzahl von Patienten stehen nicht 
ausreichend viele Spenderorgane zur Verfügung. Im Jahr 2011 konnten in Deutschland 
893 Patienten, die für eine Lebertransplantation gemeldet waren, nicht mit einer 
Spenderleber versorgt werden. Es besteht also eine deutliche Diskrepanz zwischen der 
Anzahl der Spenderorgane und der Anzahl der Patienten auf der Warteliste [14]. 
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Abb.1: Neuanmeldungen von Patienten für eine Lebertransplantation im Vergleich zu durchgeführten 
Lebertransplantationen – URL http://www.dso.de/medien-und-presse/pressebilder-und-grafiken.html. 
Abrufdatum 11.04.2013 
Um der steigenden Anzahl von Patienten auf der Warteliste gerecht zu werden, ist es 
nötig weitere Wege zu nutzen, um den Organpool zu vergrößern. Ergänzend zur zuerst 
beschriebenen Operationstechnik, bei der die post mortem gespendete Leber im Ganzen 
transplantiert wird, entwickelten sich im Verlauf der letzten 30 Jahre weitere Verfahren 
der Lebertransplantation. Mit den beiden im Folgenden beschriebenen Techniken 
wurden Möglichkeiten geschaffen, den Organpool zu erweitern.  
1988 führte  R.Pichelmayr die erste Split-Leber-Transplantation durch. Bei dieser 
Technik wird die Leber eines Spenders geteilt und ergibt so Transplantate für zwei 
Empfänger. Der linke Leberlappen bzw. die Segmente zwei und drei des linken 
Leberlappens können dabei für pädiatrische Patienten eingesetzt werden [25].  
1989 wurde in Australien unter Leitung von Russell Strong die erste Transplantation 
mit Lebendspende als Alternative zur Leichenspende durchgeführt. Dabei wurden die 
Lebersegmente 2 und 3 einer erwachsenen Frau als Transplantat für ein Kleinkind 
verwendet [35].   
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Obwohl diese beiden Transplantationsverfahren besonders bei der Behandlung 
pädiatrischer Patienten einen wichtigen Stellenwert einnehmen, reichen sie nicht aus, 
um den Organpool bedarfsentsprechend zu erweitern. In Europa machten 2011 Split-
Lebern gerade mal einen Anteil von 4,8 % aller Spenderorgane aus. Nur 7,3% aller 
Leberspenden waren Lebendspenden [3, 14].  
Die Verwendung marginaler Organe ist eine weitere Möglichkeit, die Anzahl 
vorhandener Organe zu erhöhen. Weltweit gibt es keinen Konsens über die Definition 
„marginaler Organe“. Die von der Bundesärztekammer festgelegten Kriterien für die 
Einschränkung der Vermittelbarkeit bei Lebertransplantation (erweiterte 
Spenderkriterien) können in Deutschland als Definition für „marginale“ Organe 
aufgefasst werden (Tab.2). 
Tab.2: Erweiterte Spenderkriterien der Bundesärztekammer für Lebertransplantationen [7] 
− Maligne Tumoren in der Anamnese 
− Drogenabhängigkeit 
− Virushepatitis (jeweils alternativ HBS Ag+, anti-HBC+ oder anti-HCV+) 
− Sepsis mit positiver Blutkultur 
− Meningitis 
− Alter des Spenders > 65 Jahre 
− Intensivtherapie einschließlich Beatmung des Spenders > 7 Tage 
− Adipositas des Spenders mit BMI > 30 
− Fettleber (histologisch gesichert) > 40 % 
− S-Natrium > 165 mmol/l (letzter Wert vor der Spendermeldung) 
− AST oder ALT > 3 x normal (letzter Wert vor der Spendermeldung)  
− S-Bilirubin > 3 mg/dl (letzter Wert vor der Spendermeldung) 
 
Dabei sind maligne Tumoren, Drogenabhängigkeit, Virushepatitiden, Sepsis und 
Meningitis Kriterien, die die Bundesärztekammer allgemein als Kriterien für die 
eingeschränkte Vermittelbarkeit von Organen festlegt. Das Spenderalter, eine 
längerdauernde Intensivtherapie des Spenders, Adipositas, eine deutliche 
Organverfettung und die Erhöhung der Transaminasen bzw. Bilirubinwerte sind 
Kriterien, die speziell für die eingeschränkte Vermittelbarkeit von Leberspenden 
festgesetzt wurden.  
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Eingeschränkt vermittelbare Organe können nach einem modifizierten oder 
beschleunigten Vermittlungsverfahren transplantiert werden. Ein beschleunigtes 
Vermittlungsverfahren ist möglich, wenn die Spenderleber von mehr als drei 
Transplantationszentren aus medizinischen oder logistischen Gründen abgelehnt wurde. 
Im beschleunigten Vermittlungsverfahren werden die Spenderorgane den 
Transplantationszentren innerhalb einer Region angeboten, um eine Verlängerung der 
Kaltischämizeit durch lange Transportwege zu vermeiden [7]. Aus diesem Grund 
werden die Organe, die über diesen Weg vermittelt wurden auch Zentrumsorgane 
genannt. Das Transplantationszentrum, das ein solches Zentrumsorgan akzeptiert, kann 
frei bestimmen, welcher Patient von der eigenen Warteliste das Organ transplantiert 
bekommt. Die Allokation, d.h. die Zuweisung des Organs, wird dadurch unabhängig 
vom MELD-Score, der den Schweregrad einer Lebererkrankung angibt, durchgeführt 
[18].  
 
Obwohl mit der Verwendung marginaler bzw. eingeschränkt vermittelbarer Organe der 
Organpool wächst und mehr Patienten behandelt werden können, werden zusätzliche 
Fragen aufgeworfen.  
Wörtlich übersetzt bedeutet „marginal“ auf der Grenze bzw. am Rande liegend. 
Übertragen auf die Spenderorgane hieße das, dass diese Organe „gerade noch so“ 
verwendet werden können. In der Klinik stellt sich zwangsläufig die Frage, wer diese 
Organe am besten bekommen soll. Profitieren überhaupt alle Patienten von einem 
„marginalen“ Organ und gibt es vielleicht Ausgangssituationen, in denen es nicht 
vertretbar ist, ein „marginales“ Organ zu transplantieren? 
Bei der Transplantation von Organen, die mehrmals abgelehnt wurden und 
schlussendlich im beschleunigten Vermittlungsverfahren angeboten wurden, ergeben 
sich ähnliche Fragen. Kann man davon ausgehen, dass ein Organ, das mehrmals 
abgelehnt wurde, tatsächlich eine schlechtere Qualität hat? Unterscheiden sich Organe, 
die im beschleunigten Vermittlungsverfahren angeboten werden, von Organen aus dem 
Standardvermittlungsverfahren? Wenn es einen Unterschied in der Organqualität gibt, 
spiegelt sich dieser dann auch im Outcome der Patienten wider? 
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2 ZIELSETZUNG 
 
Ziel dieser Arbeit soll es zunächst sein einen Überblick über die bisher durchgeführten 
Lebertransplantationen am Uniklinikum Aachen zu geben.  
Die Eigenschaften der Organe, die als Zentrumsorgan vermittelt wurden, sollen mit den 
Eigenschaften der Organe aus dem Standardallokationsverfahren mit der Fragestellung 
verglichen werden, ob sich ihre Organqualität grundsätzlich unterscheidet.  
Das postoperative Outcome der Patienten soll unter der Berücksichtigung der Art der 
Organallokation weiter untersucht werden. Hier gilt es zu klären, ob Zentrumsorgane 
die postoperative Organfunktion, sowie das Transplantat- und Patientenüberleben 
negativ beeinflussen. 
Außerdem soll diskutiert werden, ob die Transplantation von Zentrumsorganen zu 
klinischen Ergebnissen führt, die eine breite Nutzung von Zentrumsorganen 
rechtfertigen können. 
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3. MATERIAL UND METHODEN 
3.1 Datenerhebung  
Als Grundlage der Arbeit dienten die Daten der Patienten und Patientinnen, denen im 
Zeitraum zwischen dem 28. Mai 2010 und dem 22. Juni 2012 in der Abteilung für 
Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie in der Uniklinik RWTH Aachen 
eine Spenderleber transplantiert wurde. Die Daten wurden retrospektiv erhoben. 
Insgesamt lagen Datensätze von 90 Patienten vor. Um vergleichbare Ausgangskriterien 
zu schaffen, wurden folgende Ausschlusskriterien festgelegt: 
 Lebendspende 
 kombinierte Leber- und Nierentransplantation 
 Splitlebertransplantation 
Drei Patienten erfüllten diese Kriterien, so dass schließlich die Daten von 87 Patienten 
in die Untersuchung eingeschlossen werden konnten. Von diesen Patienten wurden 
Daten zum Spenderorgan, zur Transplantation, zum prä- und postoperativen 
Krankheitsverlauf, sowie ein Großteil der Laborwerte erfasst.  
Die Datenerhebung erfolgte an Hand der Patientenakten. Folgende Unterlagen wurden 
dabei als Informationsquelle genutzt: 
 Fragebogen zum Spenderorgan 
 Donor Report der Eurotransplant Donordatenbank 
 Operationsberichte 
 pathologische Gutachten 
 Stationskurven und Pflegeberichte 
 Anästhesieprotokolle 
 Entlassungsbriefe 
 Verlegungsberichte 
 Radiologische Befunde 
 Mikrobiologische Befunde 
 Laborbefunde 
Es wurde eine Datenbank angelegt, die im Einzelnen folgende Informationen zum 
Spender, Spenderorgan und Empfänger enthielt. 
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1. Angaben zum Organspender: 
- Alter  
- Geschlecht 
- Größe, Gewicht, BMI 
- Dauer des Intensivaufenthalts 
- Laborwerte: ALT, AST, Bilirubin, Natrium 
- Todesursache 
 
Der Body-Mass-Index wurde dabei mit der Formel BMI = Körpergewicht (in kg) 
/Körpergröße (in m)² berechnet. 
2. Angaben zum Explantat und zur Transplantation:  
- makroskopische Einschätzung der Organverfettung 
- Art der Organallokation (Zentrumsorgan oder Standardverfahren) 
- Kalt- und Warmischämiezeit 
- Anzahl benötigter Blutprodukte (Erythrozytenkonzentrate, 
Thrombozytenkonzentrate, Fresh Frozen Plasma) 
 
3. Präoperative Empfängerdaten: 
- Diagnose 
- Alter zum OP-Zeitpunkt 
- Geschlecht 
- Größe, Gewicht, BMI 
- labMELD Score 
- Krankenhausaufenthalt vor Transplantation 
- intensivmedizinische Behandlung vor Transplantation 
Der Body-Mass-Index (BMI) wurde auch hier mit der oben angegebenen Formel 
berechnet.  
Der MELD Score schätzt ab, wie hoch die Wahrscheinlichkeit für einen Patienten im 
Endstadium einer Lebererkrankung ist, in den nächsten drei Monaten zu versterben. 
MELD steht für „Model of end stage liver disease“. Im Bereich der 
Lebertransplantation ist der derzeit das Hauptkriterium für die Organallokation.  
Der labMELD Score ergibt sich aus der Formel: 
MELD = 10 {0,957 x ln (Kreatinin mg/dl) + 0,378 x ln (Bilirubin mg/dl) + 1,120 x ln 
(INR) + 0,643}.  
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Wenn die Dringlichkeit der Transplantation durch den labMELD Score nicht adäquat 
ausgedrückt wird, kann ein Antrag auf Zuweisung eines exceptionalMELD Scores 
gestellt werden. Die Zuweisung erfolgt abhängig von der Grunderkrankung, die 
Laborparameter bleiben dabei unberücksichtigt. 
Der kleinste Wert des MELD-Scores ist sechs, maximal kann ein Patient 40 Punkte 
erreichen [7,13].  
Um eine Vergleichbarkeit zu gewährleisten, wurde bei allen Patienten der labMELD 
berechnet. 
 
4. Postoperative Empfängerdaten 
- Dauer der intensivmedizinischen Behandlung 
- Dauer des gesamten Krankenhausaufenthalts 
- Retransplantation 
- Revision: Anzahl und Zeitpunkt 
- Histologisch gesicherte Abstoßung 
- Letalität  
 
5. Laborwerte des Empfängers 
Folgende Laborwerte jeweils gemessen am Tag vor der Operation, am Tag 0, 1, 3, 
7, 14 post operationem: 
- Gesamt-Bilirubin [mg/dl] 
- AST [U/l] 
- ALT [U/l] 
- GLDH [U/l] 
- PCHE nur an Tag 7 und 14 [U/l] 
- Quick-Wert [%] 
 
Vollständigkeit der Daten 
Da die Patienten, bei denen die Informationen zum Spenderorgan und zur 
Transplantation unzureichend waren, von Beginn an ausgeschlossen wurden, sind die 
für diese Untersuchung verwendeten Daten zu Transplantat und Operationsverlauf 
weitgehend vollständig. Die Vollständigkeit der Daten liegt bei über 99%.  
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3.2 Statistische Methoden 
Aus der Aufzählung der erfassten Daten wird deutlich, dass sowohl qualitative als auch 
quantitative Daten erhoben wurden.  Die quantitativen Daten wurden naturgemäß mit 
einem Zahlenwert erfasst. Bei den Daten, die eine große Spannweite und zahlreiche 
Extremwerte boten, wurde der Median sowie Minimum und Maximum ermittelt. Bei 
normalverteilten Daten wurde der Mittelwert mit Standardabweichung berechnet. Bei 
den qualitativen Daten, beispielsweise Geschlecht oder Diagnose des Empfängers, 
wurden die Häufigkeiten ermittelt. 
 
Alle Daten wurden mit dem Programm PASW Statistics 18.0.0® verwaltet und 
ausgewertet. Ein Teil der statistischen Tests wurde mit dem Programm SPSS Statistics 
20® durchgeführt. Die Graphen wurden mit den Programmen PASW Statistics 18.0.0® 
und Microsoft Excel 2010® erstellt. 
In Abhängigkeit davon, ob das transplantierte Spenderorgan von Eurotransplant als 
Zentrumsorgan vermittelt wurde, wurden zwei Gruppen gebildet. Diese beiden Gruppen 
wurden auf Unterschiede untersucht. Bei den kardinal skalierten Variablen wurde 
folgendermaßen vorgegangen: War eine Normalverteilung gegeben, wurde ein t-test für 
unabhängige Stichproben durchgeführt. Dabei wurde mit Hilfe des Levene-Tests die 
Varianzhomogenität überprüft und der t-test abhängig von diesem Ergebnis 
entsprechend ausgewertet. Lag keine Normalverteilung vor, wurden die Stichproben mit 
dem Mann-Whitney-U-Test untersucht.  
Die Normalverteilung wurde mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test überprüft.  
Mögliche Zusammenhänge zwischen ordinal skalierten Variablen wurden mit dem Chi-
Quadrat-Test untersucht. In den Fällen, bei denen die erwartete Häufigkeit kleiner als 5 
war, wurde anstelle des Chi-Quadrat-Tests ein Fisher-Exact-Test durchgeführt. 
Die Überlebensraten wurden mit dem Logrank-Test verglichen. 
Alle Tests waren zweiseitig. Es wurde jeweils mit einem Signifikanzniveau von α = 
0,05 gearbeitet. 
 
Zum einen fand so ein Vergleich der Organqualität beider Gruppen statt. Dabei wurden 
die Angaben zum Spender und zum Spenderorgan verglichen. 
Um zusätzlich Informationen über den Operationsverlauf in den Gruppenvergleich 
miteinzubeziehen, wurde die Anzahl der benötigten Erythrozytenkonzentrate, 
Thrombozytenkonzentrate und des benötigten Fresh Frozen Plasma verglichen. 
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Zum anderen fand ein Vergleich des frühen postoperativen Outcomes beider Gruppen 
statt. Um das frühe postoperative Outcome zu beschreiben, wurden die Art und 
Häufigkeiten postoperativer Komplikationen ermittelt und verglichen. Außerdem 
wurden für diesen Vergleich die postoperativen Laborwerte und die Behandlungsdauern 
ausgewertet. 
 
3.3 Behandlungsplan bei Lebertransplantation 
Für alle Patienten, die in der Uniklinik RWTH Aachen lebertransplantiert werden, gibt 
es einen standarisierten Behandlungsplan, der vor und nach der Operation verfolgt wird. 
Die in der Studie eingeschlossenen Patienten wurden nach diesem, im Folgenden 
beschriebenen, Behandlungsplan betreut.  
Vor Aufnahme auf die Warteliste wird die allgemeine OP-Fähigkeit der Patienten 
geprüft. Zum Ausschluss von Kontraindikationen und zur Erfassung therapiebedürftiger 
Erkrankungen wird ein CT-Abdomen, eine Ösophagoduodenoskopie, eine Koloskopie, 
eine Untersuchung auf mögliche Infektfoci im Zahnbereich, eine neurologische, HNO-
ärztliche und bei Frauen zusätzlich eine gynäkologische Untersuchung durchgeführt. 
Durch das CT des Abdomens wird außerdem festgestellt, ob es therapeutisch relevante 
Besonderheiten, beispielsweise arterielle Gefäßanomalien der Leber, gibt. Diese 
Informationen sind wichtig für die technische Durchführung der Operation. 
 Zur Evaluierung des Rückfallrisikos werden die Untersuchungen bei äthyltoxischer 
Leberzirrhose zusätzlich durch ein psychologisches Konsil ergänzt.  
 
Sobald ein passendes Organ für den jeweiligen Patienten verfügbar ist, wird die 
Transplantation ohne Zeitverzögerung durchgeführt. 
Das Spenderorgan wird vor Implantation durch einen erfahrenen Operateur beurteilt. 
Dabei wird Form, Konsistenz und Grad der makroskopischen Verfettung eingeschätzt. 
Die Lagerung der Patienten erfolgt in Rückenlage. Bevor das Abdomen eröffnet wird, 
werden Zugänge in der Axilla und der Leiste für den extrakorporalen veno-venösen 
Bypass vorbereitet. Dazu wird die Haut in der linken Leiste inzidiert und die V.saphena 
magna bis zur Einmündung in die V. femoralis präpariert, nach distal ligiert und mit 
Hilfe eines Tourniquets nach proximal angeschlungen. Nach Anlage einer Inzision in 
der linken Axilla wird die dort verlaufende Vena axillaris präpariert und ebenfalls 
peripher mit einer Ligatur versorgt. Zentral wird die V.axillaris mit einem 
Haltebändchen angeschlungen. Im Abschluss an die Vorbereitung des Bypasses wird 
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das Abdomen durch eine Oberbauchlängs- und Querlaparotomie eröffnet. Die Leber 
wird von ihren Haltebändern gelöst und mobilisiert. Die suprahepatische Vena cava 
wird so präpariert, dass sie von beiden Seiten umfahren werden kann.  
Als nächstes erfolgt die Präparation des Leberhilus. Sowohl die A. hepatica communis 
als auch die daraus abgehende A. gastrica dextra und A. gastroduodenalis werden 
sorgfältig dargestellt. Die Arteria hepatica propria wird bis zu ihrer Gabelung präpariert, 
in ihren Ästen ligiert und abgesetzt.  
Nach Präparation und Absetzten des Ductus hepaticus communis, des Ductus cysticus 
und kompletter Cholezystektomie wird der Ductus choledochus auf etwa 4 cm Länge 
freigelegt. 
Die Pfortader wird bis zu ihrer Aufgabelung im Leberhilus präpariert und dort nach 
Freilegung und Untertunnelung der infrahepatischen V. cava abgesetzt. 
Vor der Hepatektomie wird zunächst der Bypass über die Pfortader, Axilla und Leiste 
angeschlossen. Mit Hilfe einer extracorporalen Zentrifugalpumpe wird das Blut mit 
einem Flow von 2-3 l/min von der unteren in die obere Körperhälfte transportiert. 
Im Rahmen der Hepatektomie wird zunächst die infrahepatische und dann die 
suprahepatische V.cava abgeklemmt. Die Exzision der Leber erfolgt zusammen mit der 
retrohepatischen V.cava. Zur späteren Anastomosierung werden an der Klemme an 
jedem Cavastumpf noch 10-15 mm Gefäßwand stehen gelassen.  
Die Spenderleber wird in orthotoper Lage eingebracht. Die Anastomosierung der 
Gefäße von Spender und Empfänger erfolgt in folgender Reihenfolge. Zunächst wird 
die suprahepatische V.cava anastomosiert, danach die infrahepatische V.cava, die 
Leberarterie und anschließend die Pfortader als End-zu-End-Anastomose. Vor Anlage 
der Pfortaderanastomose wird die für den Bypass eingebrachte Kanüle entfernt. 
In der Regel wird die arterielle Anastomose am Abgang der A.gastroduodenalis 
angelegt. Je nach anatomischer Situation kann dieser Operationsschritt jedoch variieren.   
Die Reperfusion von Pfortader und arterieller Durchblutung erfolgt simultan. Die 
infrahepatische und suprahepatische Gefäßklemme werden nacheinander gelöst. Nach 
der Reperfusion des Organs und Freigabe des Blutstroms der V.cava zum Herzen 
werden die Bypasskanülen aus der V.femoralis und V.axillaris entfernt. Die Verbindung 
des Gallengangs wird wiederhergestellt. In der Regel erfolgt dies über eine Seit-zu-Seit-
Anastomose. Dabei wird zunächst die Hinterwand der Anastomose genäht, dann eine T-
Drainage eingebracht und schließlich die Vorderwand der Anastomose fertiggestellt. In 
seltenen Fällen, beispielsweise bei Patienten mit primär sklerosierender Cholangitis, 
wird eine biliodigestive Anastomose angelegt. 
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Die Dichtigkeit des Gallengangs wird durch Einspritzen von Kochsalzlösung getestet. 
Intraoperativ bekommt jeder Patient 500mg Prednisolon und zusätzlich 20mg 
Basiliximab. Außerdem erfolgt eine Gabe von 0,5g Metronidazol und 2g Ceftriaxon zur 
Infektprophylaxe. 
 
Um den venösen Abfluss des transplantierten Organs zu optimieren, soll der zentrale 
Venendruck 5-7mmHg nicht überschreiten. Deshalb wird eine frühe Extubation, 
möglichst noch im Operationssaal, angestrebt. Bei Nachbeatmung ist ein möglichst 
niedriger PEEP einzustellen. 
Die Organperfusion wird auf der Intensivstation in den ersten drei Tagen täglich durch 
dopplersonografische Kontrollen überprüft.  
 
Die Immunsuppression erfolgt längerfristig durch eine kombinierte Therapie von 
Tacrolimus, Prednisolon und ggf. Mycophenolatmofetil. Am 4. postoperativen Tag wird 
zur Prävention einer akuten Abstoßungsreaktion noch einmal 20mg Basiliximab 
verabreicht. 
Die Tacrolimus-Dosis wird am 0. und 1. postoperativen Tag in Abhängigkeit vom 
Körpergewicht des Patienten berechnet. Dabei werden 0,05mg Tacrolimus pro 
Kilogramm Körpergewicht verabreicht. Ab dem zweiten postoperativen Tag ist die 
Höhe der täglichen Tacrolimusdosis vom Medikamentenspiegel abhängig. Der 
Medikamentenspiegel wird täglich bestimmt. Die Zieldosis liegt je nach Fall zwischen 
8-15ng/ml.  
Mycophenolatmofetil wird in der Regel im Verlauf der zweiten Woche nach der 
Operation zu der immunsuppressiven Therapie hinzugenommen. 
Direkt postoperativ bekommen die Patienten 250mg Prednisolon. Anschließend wird 
die Therapie mit Prednison fortgesetzt.  
 
Tab. 3 Schema zur Dosisreduktion bei der Prednison-Therapie 
Zeitpunkt Prednisolon-Dosis 
POD 1-3 1 mg/ kg KG 
POD 4 0,5 mg/kg KG 
POD 5-7 0,4 mg/kg KG 
POD 8 – 14 0,25 mg/kg KG 
POD 15 – 21 0,2 mg/kg KG 
POD: postoperativer Tag; KG: Körpergewicht; KG: Körpergewicht 
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Die Prednisondosis wird langsam von 1mg pro Kilogramm Körpergewicht am 1.- 3. 
postoperativen Tag auf 0,2mg pro Kilogramm Körpergewicht am 15.- 21. 
postoperativen Tag verringert. Innerhalb von vier bis sechs Monaten wird das Prednison 
komplett ausgeschlichen 
Bei drei Patienten fand ein Wechsel in der immunsuppressiven Therapie statt. Jeweils 
ein Patient bekam an Stelle von Tacrolimus Everolimus, Cyclosporin A bzw. Sirolimus. 
 
An den ersten drei postoperativen Tagen wird jedem Patienten einmal täglich 2 mg 
Ceftriaxon i.v. zur Infektionsprophylaxe verabreicht. 
Außerdem erhalten die Patienten in den ersten sechs Wochen nach Transplantation 
täglich eine CMV-Prophylaxe. Wenn ein CMV-positives Organ in einen CMV-
negativen Spender transplantiert wurde, wird für 14 Tage mit Ganciclovir behandelt und 
dann auf Aciclovir umgestellt. In allen anderen Fällen erhalten die Patienten von Beginn 
an Aciclovir.  
Zur Prophylaxe der Pneumozystis carinii Pneumonie gehört Cotrimoxazol für zwei 
Monate dreimal wöchentlich in einer Dosierung von 480mg zum Therapieschema.  
 
Bei Verdacht auf eine Abstoßungsreaktion wird zur Sicherung der Diagnose eine 
perkutane Leberbiopsie durchgeführt. Außerdem wird die Transplantatfunktion unter 
Berücksichtigung der Menge und Farbe der Galle, sowie der Laborparameter beurteilt. 
Therapeutisch wird die Abstoßungsrekation mit einer Steroidstoßtherapie behandelt. An 
drei aufeinander folgenden Tagen bekommen die Patienten jeweils 500mg 
Methylprednisolon. 
 
Patienten, bei denen der HBs-Antigen- Nachweis im Serum positiv ist, werden 
zusätzlich mit Hepatect® therapiert. Perioperativ bekommen sie 10.000 IE Hepatect ® 
und anschließend so lange 2000 IE Hepatect ® bis eine Serokonversion nachweisbar ist.  
 
Die T-Drainage wird am fünften postoperativen Tag per Durchleuchtung mit 
Kontrastmittel dargestellt. Bei guten Abflussverhältnissen, suffizienter Anastomose und 
rückläufigen Laborwerten wird sie anschließend abgeklemmt. Nach sechs Wochen 
erfolgt eine erneute Darstellung und bei unauffälligem Befund die Entfernung der 
Drainage.  
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4. ERGEBNISSE  
4.1 Einteilung des Patientenkollektivs in zwei Stichproben 
Im Folgenden sollen die Ergebnisse des Vergleichs zwischen den Patienten, die ein 
Zentrumsorgan bekommen haben, und den Patienten, deren Organ per 
Standardallokation vermittelt wurde, dargestellt werden. 
Das Gesamtkollektiv wurde in zwei Stichproben unterteilt, die Stichprobenunterteilung 
wurde abhängig davon, ob das Spenderorgan der Uniklinik RWTH Aachen als 
Zentrumsangebot oder personenbezogen vermittelt wurde, vorgenommen. Die 
Stichprobe der Patienten, die ein Organ per Standardallokationsverfahren bekommen 
haben, fasste 41 Patienten (47,1%), die Stichprobe der Patienten, deren Transplantat als 
Zentrumsangebot vermittelt wurde, schloss 46 Patienten (52,9%) ein. 
 
Abb.2: Prozentualer Anteil der Stichproben am Gesamtkollektiv 
 
Im Folgenden werden die beiden Stichproben als Gruppe Z und Gruppe S bezeichnet.  
Gruppe Z: Patienten, deren Organ als Zentrumsorgan vermittelt wurde 
Gruppe S: Patienten, deren Organ im Standardverfahren vermittelt wurde 
 
4.2 Empfängerdaten 
Die Alters- und Geschlechterverteilung, sowie die Verteilung des BMI waren in beiden 
Gruppen gleich. Für Gruppe Z lag das Alter im Mittel bei 54,6 ± 7,75 Jahren und für 
Gruppe S bei 52,3 ± 10,18 Jahren.  
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Das mediane Alter der Empfänger berechnete sich  jeweils mit 55 Jahren. In beiden 
Gruppen überwog das männliche Geschlecht. In Gruppe Z lag der Anteil der 
männlichen Patienten bei 67,4 % (n= 31) und in Gruppe S bei 68,3 % (n=28). Der BMI 
betrug in Gruppe Z im Mittel 25,9 ± 4,26 kg/m² und in Gruppe S 27,4 ± 5,04 kg/m². 
 
Die Indikationen, die zur Lebertransplantation führten, unterscheiden sich signifikant 
voneinander (p=0,000). 
 
Abb.3: Häufigkeitsverteilung der Indikation für die Lebertransplantation  in beiden Stichproben 
 
In Gruppe Z war die häufigste Indikation für eine Lebertransplantation die äthyltoxische 
Zirrhose. Bei 41,3% (n=19) der Patienten aus dieser Gruppe wurde diese Diagnose 
gestellt (Abbildung 3). 
In Gruppe S kam die äthyltoxische Zirrhose mit einem Anteil von 12,2% (n=5) sehr viel 
seltener vor. Die häufigsten zur Lebertransplantation führenden Diagnosen war in 
Gruppe S das akute Leberversagen und das hepatozelluläre Karzinom (HCC). Insgesamt 
seltenere Indikationen für die Transplantation waren in beiden Gruppen die primär 
sklerotische Cholangitis (PSC) und andere Diagnosen, worunter die Hepatitis 
assoziierte und die kryptogene Zirrhose, sowie ein Fall einer polyzystischen 
Lebererkrankung zusammengefasst wurden.  
Transplantatversagen kam als Indikation für eine erneute Transplantation ausschließlich 
in Gruppe S vor. Dort wurde diese Indikation bei 12,2% (n=5) der Patienten gestellt.  
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Bei den hier berücksichtigten MELD-Scores handelt es sich um den jeweils aktuellsten 
labMELD Score des Patienten vor der Transplantation. Die Verteilung des MELD-
Scores unterscheidet sich in beiden Gruppen signifikant (p= 0,001). In Gruppe Z lag der 
mediane MELD-Score bei 12, in Gruppe S lag er um 14 Punkte höher bei 26.  
 
Die beiden Gruppen unterschieden sich zusätzlich in dem Ausmaß der präoperativen 
Hospitalisierung. Es bestand ein signifikanter Zusammenhang zwischen der Art der 
Organallokation und der Notwendigkeit einer präoperativen Hospitalisierung (p=0,000). 
In Gruppe S wurden signifikant mehr Patienten direkt vor der Transplantation stationär 
behandelt. Dabei lag die mediane Dauer der intensivmedizinischen Therapie in Gruppe 
S bei 3 Tagen. Insgesamt war bei 63,4% (n=26) der Patienten aus Gruppe S sogar 
präoperativ eine intensivmedizinische Behandlung notwendig. Die Maximaldauer der 
präoperativen intensivmedizinischen Behandlung lag hier bei 64 Tagen (R=64 Tage). In 
Gruppe Z musste hingegen nur ein Patient (2,2%) präoperativ intensivmedizinisch 
behandelt werden. Die Behandlungsdauer betrug bei diesem Patienten zwei Tage. Im 
Vergleich der beiden Gruppen findet sich somit ebenfalls ein signifikanter Unterschied 
in der Verteilung der präoperativen intensivmedizinischen Behandlungsdauer 
(p=0,000). 
 
4.3. Auswertung der Informationen zu den Spenderorganen 
4.3.1 Erweiterte Spenderkriterien 
Die Kriterien für die Einschränkung der Vermittelbarkeit von Organen wurden bereits 
in der Einleitung beschrieben.  
Um einen ersten Überblick über die Verteilung der erweiterten Spenderkriterien in den 
jeweiligen Stichproben zu bekommen, wurde ausgewertet, wie hoch die Anzahl der 
erfüllten Spenderkriterien der einzelnen Organen war. In Hinblick auf die für die 
Lebertransplantation spezifizierten erweiterten Spenderkriterien wurde untersucht, wie 
häufig welche der folgenden Grenzwerte erreicht bzw. überschritten wurde: 
 Bilirubin > 3mg/dl   
 ALT bzw. AST > 150 U/l (dreifache Erhöhung über der oberen Normgrenze) 
 Natrium >165 mmol/l 
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 BMI > 30  
 Spenderalter > 65 Jahre 
 Intensivmedizinische Therapie einschließlich Beatmung > 7 Tage  
Der Grad der Verfettung des Spenderorgans wurde in diesem Teil der Auswertung nicht 
weiter untersucht, weil nach den Kriterien der Bundesärztekammer nur eine histologisch 
gesicherte Verfettung über 40% als erweitertes Spenderkriterium gilt [7]. Im Rahmen 
der Lebertransplantation wird im Uniklinikum Aachen zwar standardmäßig eine PE als 
Nullprobe des Transplantats entnommen, der Focus der Beurteilung dieser Probe liegt 
dabei jedoch nicht auf dem Grad der histologischen Verfettung. 
Für einen Großteil der transplantierten Organe liegt eine Einschätzung der Verfettung 
auf Grundlage einer makroskopischen Untersuchung durch einen erfahrenen Chirurgen 
vor. Diese Daten werden im Folgenden noch weiter untersucht. 
 
Bei dem in Abbildung 4 dargestellten Vergleich der Anzahl der erfüllten 
Spenderkriterien fällt auf, dass in Gruppe S häufiger kein erweitertes Spenderkriterium 
erfüllt wurde als in Gruppe Z. In Gruppe Z wurden hingegen häufiger ein, zwei oder 
drei Spenderkriterien erfüllt als in Gruppe S. In Gruppe S erfüllten die meisten Organe, 
nämlich 58,5% (n=24) der Organe kein erweitertes Spenderkriterium. Mit einem Anteil 
von 43,5% (n=20) erfüllten in Gruppe Z die meisten Organe ein Spenderkriterium. 
Insgesamt erfüllten in Gruppe S 41,5% (n=17) und in Gruppe Z 71,3% (n=33) der 
Organe mindestens ein erweitertes Spenderkriterium und galten damit als eingeschränkt 
vermittelbar bzw. marginales Organ. 
Bei der genaueren Untersuchung zeigte sich im Gruppenvergleich ein signifikanter 
Unterschied in der Verteilung der erfüllten Spenderkriterien (p = 0,004). Die Anzahl der 
eingeschränkt vermittelbaren Organe war in Gruppe Z signifikant höher. 
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Abb.4: Häufigkeitsverteilung der Anzahl der erfüllten Kriterien für die Einschränkung der 
Vermittelbarkeit 
 
4.3.2 Spenderalter 
Das Spenderalter unterschied sich in den beiden Stichproben nicht signifikant (p = 
0,110). Die sehr ähnliche Altersverteilung in beiden Stichproben wird beim Vergleich 
der beiden Boxplots deutlich (Abbildung 5). 
Das durchschnittliche Spenderalter lag in Gruppe S bei 52,2 ± 13,92 Jahren. In Gruppe 
Z betrug das Spenderalter im Mittel 57,3 ± 15,31 Jahren.  
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Abb.5: Altersverteilung in beiden Stichproben 
 
4.3.3 BMI der Organspender 
 
Abb.6: Verteilung des BMI in beiden Stichproben 
 
Beim Vergleich des BMI der Spender in beiden Stichproben ließ sich kein signifikanter 
Unterschied feststellen (p=0,175).  
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Bei Betrachtung der Abbildung 6 wird deutlich, dass die Mediane mit 26,12 kg/m² in  
Gruppe S und 26,04 kg/m²  in Gruppe Z auf einem ähnlichen Niveau liegen.  
 
4.3.4 Dauer der Intensivmedizinischen Behandlung der Organspender 
Die Dauer der intensivmedizinischen Behandlung der Organspender unterschied sich in 
beide Stichproben nicht signifikant (p=0,105). In Abbildung 7 fallen für den Boxplot, 
der die Werte für Gruppe Z darstellt, extremere und zahlreichere Ausreißer nach oben 
auf. Die Maximaldauer der intensivmedizinischen Behandlung lag in Gruppe S bei 13 
Tagen und in Gruppe Z bei 31 Tagen. Die kürzeste Verweildauer auf Intensivstation 
betrug in beiden Gruppen 0 Tage. Die mediane Behandlungsdauer unterschied sich um 
einen Tag (4 Tage in Gruppe Z vs. 3 Tage in Gruppe S). 
 
Abb.7: Dauer der intensivmedizinischen Behandlung in beiden Stichproben 
 
4.3.5 Verteilung des Spendergeschlechts 
Es zeigt sich kein signifikanter Zusammenhang zwischen der Art der Organallokation  
und dem Geschlecht der Organspender (p=0,470). Insgesamt waren 52,9% der 
Organspender männlich (n=46). Abbildung 8 zeigt, dass der Anteil der männlichen 
Organspender in Gruppe Z bei 56,5% (n=26) und in Gruppe S bei 48,8% (n=20) lag. 
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Abb.8: Geschlechterverteilung in beiden Stichproben 
 
4.3.6 Laborwerte der Organspender vor Spendermeldung 
In diesem Teil der Auswertung wurde jeweils der letzte aktuelle Laborwert vor 
Spendermeldung berücksichtigt. 
 
 
Abb.9: Verteilung der Bilirubin-Werte in beiden Stichproben 
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Die Verteilung der Bilirubin-Werte des Spenders vor Transplantation unterschied sich 
in beiden Stichproben nicht signifikant (p = 0,936). 
In Abbildung 9 wird deutlich, dass die Mediane beider Stichproben mit 0,5 mg/dl in 
Gruppe Z und 0,4 mg/dl in Gruppe auf einem ähnlichen Niveau lagen. Unter 
Berücksichtigung eines Referenzbereichs für Gesamt-Bilirubin von  0,2 bis 1,1 mg/dl, 
sind beide Wert innerhalb des Referenzbereichs einzuorden [20].  
 
Im Vergleich der ALT-Werte des Spenders vor Transplantation zeigte sich kein 
signifikanter Unterschied zwischen beiden Stichproben (p = 0,557). In Gruppe S lag der 
mediane ALT-Wert bei 37 U/l und in Gruppe Z bei 40 U/l (Abbildung 10).  
 
 
Abb.10: Verteilung der ALT-Werte in beiden Stichproben 
 
Die AST-Werte des Spenders unterschieden sich in beiden Stichproben ebenfalls nicht 
signifikant (p =0,108). Der Median lag für diese Messung in Gruppe S bei 51 U/l und in 
Gruppe Z bei 67 U/l (Abbildung 11).  
Beim Vergleich der Verteilung der Werte für ALT und AST fällt auf, dass die Maxima 
der gemessenen AST-Werte in beiden Patientengruppen deutlich näher beieinander 
lagen als die Maxima der ALT-Werte. 
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Abb.11: Verteilung der AST-Werte in beiden Stichproben 
 
Bei der Untersuchung beider Stichproben ergab sich in Bezug auf die Verteilung der 
Natriumwerte des Spenders kein signifikanter Unterschied (p = 0,669). Die Mediane 
waren mit 148 mmol/l in Gruppe S und 147 mmol/l in Gruppe Z annähernd gleich 
(Abbildung12). 
 
Abb.12: Verteilung der Natrium-Werte in beiden Stichproben 
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4.3.7 Kaltischämiezeit  
Die Kaltischämiezeitgehört nicht zu den erweiterten Spenderkriterien der 
Bundesärztekammer. Da sie jedoch maßgeblich durch die Art der Organallokation 
beeinflusst wird und diese wiederum vom Zustand des Spenders abhängen kann, wird 
sie hier unter Spendereigenschaften gefasst.  
Die Kaltischämiezeiten beider Stichproben unterschieden sich nicht signifikant (p = 
0,524). Abbildung 13 zeigt, dass der Median in Gruppe Z mit 438 Minuten etwas 
niedriger war als der Median in Gruppe S, der 460 Minuten betrug. In Gruppe S 
reichten die Werte von einem Minimum von 265 Minuten bis zu einem Maximum von 
857 Minuten (R = 592 Minuten). Die Spannweite der Werte in Gruppe Z war etwas 
kleiner und reichte von 300 Minuten als Minimum bis zu 883 Minuten als Maximum (R 
= 583 Minuten).  
 
Abb.13: Dauer der Kaltischämiezeit in beiden Gruppen 
 
4.3.8 Zusammenfassung 
Zwischen Gruppe Z und Gruppe S zeigte sich ein signifikanter Unterschied in der 
Verteilung der Anzahl der erfüllten erweiterten Spenderkriterien. In Gruppe Z galt eine 
höhere Anzahl der Organe als eingeschränkt vermittelbar. Trotz dieses signifikanten 
Unterschieds und obwohl beim Vergleich der Spenderdaten in Gruppe Z mehrmals eine 
größere Spannweite der Werte vorkam und zahlreichere, sowie extremere Ausreißer 
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nach oben feststellbar waren, ergab sich insgesamt für keine der einzeln untersuchten 
Eigenschaften des Spenders bzw. des Spenderorgans ein signifikanter Unterschied 
zwischen den beiden Stichproben. In Hinblick auf die im Rahmen dieser Arbeit 
untersuchten Einzelparameter unterscheiden sich die Zentrumsorgane und die Organe, 
die im Standardverfahren vermittelt wurden, also nicht. Der Unterschied zwischen den 
Organen wird lediglich in der allgemeinen Untersuchung der Anzahl der erfüllten 
Spenderkriterien signifikant. 
 
4.4 Postoperativer Verlauf 
4.4.1 Behandlungsdauer 
 
Abb.14: Verteilung der Dauer der postoperativen intensivmedizinischen Behandlung in beiden 
Stichproben 
 
Für Gruppe Z lag der Median der Dauer der postoperativen Intensivtherapie bei 4 
Tagen, für Gruppe S lag er bei 10 Tagen (Abbildung 14). Damit war die mediane Dauer 
der Intensivtherapie in Gruppe Z signifikant kürzer als in Gruppe S (p=0,002). In beiden 
Gruppen gab es extreme Ausreißer nach oben. In Gruppe Z fanden sich für die 
intensivmedizinische Therapiedauer Werte zwischen 1 und 113 Tagen  (R=112 Tage). 
Die Spannweite der Werte von Gruppe S war größer und reichte von 2 bis 196 Tagen 
(R=194).  
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Abb.15: Verteilung der gesamten Krankenhausaufenthaltsdauer in beiden Stichproben 
 
Zwischen den beiden Stichproben ergab sich bezogen auf die Verteilung der gesamten 
Krankenhausaufenthaltsdauer ebenfalls ein signifikanter Unterschied (p=0,000). 
Abbildung 15 zeigt, dass Median des Krankhausaufenthalts für Gruppe Z bei 25 Tagen 
und für Gruppe S bei 46 Tagen lag. In beiden Gruppen gab es Ausreißer nach oben, 
wobei der Maximalwert in Gruppe Z 113 Tage und in Gruppe S 299 Tage betrug.  
 
4.4.2 postoperative Komplikationen 
Bei der Untersuchung der postoperativen Komplikationen wurden die Letalität, die 
Anzahl der nötigen Retransplantationen (ReLTX), das Auftreten von 
Abstoßungsreaktionen, sowie die Anzahl der nötigen Revisionen und der Zeitpunkt der 
ersten Revision berücksichtigt. 
Im Verlauf des Untersuchungszeitraums sind sechs Patienten innerhalb des ersten 
Jahres nach der Operation verstorben. Damit lag die 1-Jahresüberlebensrate der 
Patienten insgesamt bei 92,9%. Bezogen auf die beiden Patientengruppen ergab sich 
daraus eine 1- Jahresüberlebensrate von 94,9% für Gruppe S und 91,3% für Gruppe Z 
(Abbildung 16). Vier der verstorbenen Patienten waren Gruppe Z und zwei Gruppe S 
zugeordnet. Die Verteilung des 1-Jahresüberlebens war in beiden Gruppen gleich 
(p=0,537). 
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Abb.16: 1-Jahres-Patientenüberleben der beiden Gruppen im Vergleich 
Die vier Patienten aus Gruppe Z starben 3, 83, 112, und 216 Tage nach der 
Transplantation. Der Patient, der schon nach drei Tagen verstarb, entwickelte ein 
Multiorganversagen in Folge einer globalen Herzinsuffizienz. Bei dem Patienten, der 
nach 83 Tagen starb führte ein septisches Geschehen zum Multiorganversagen. Eine 
schwere bilaterale Pneumonie ausgelöst durch Pseudomonas aeruginosa wurde bei dem 
Patienten, der nach 112 Tagen verstarb, als Todesursache festgestellt. Bei dem vierten 
Patienten war eine Retransplantation aufgrund von Ischemic Type Biliary Lesions 
geplant. Perioperativ wurde jedoch eine proximale Pfortaderthrombose festgestellt, 
weshalb eine erneute Transplantation nicht möglich war. Der Patient verstarb 216 Tage 
nach der initialen Transplantation im akuten an Leberversagen.  
Die zwei Patienten aus Gruppe S verstarben nach 24 und 117 Tagen. Die Todesursache 
des Patienten, der nach 24 Tagen starb, war Multiorganversagen bei hämorrhagischem 
Schock im Rahmen der Ruptur eines Aneurysmas der A. hepatica. Lungenversagen im 
Rahmen einer Pneumonie führte bei dem dem nach 117 Tagen verstorbenen Patienten 
zum Tod.  
Zwei Todesfälle ereigneten sich nach Retransplantation.  
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Insgesamt wurden fünf Patienten erfolgreich retransplantiert. Die Retransplantationen 
fanden alle innerhalb der ersten vier Monate, nämlich 4,5,6,18 und 64 Tage nach der 
ersten Operation statt. Dabei war PNF des Transplantats für die Retransplantationen, die 
nach 4,5 und 18 Tagen stattfanden, ursächlich. Bei der Retransplantation, die nach 6 
Tagen durchgeführt wurde, war zuvor eine Thrombose der Pfortader und A.hepatica 
aufgetreten. Der Grund für die Retransplantation, die nach 64 Tagen notwendig wurde, 
waren Ischemic Type Biliary Lesions. 
 
 
Abb.17: Anteil der Retransplantionen in den einzelnen Stichproben 
 
In Gruppe S wurden 2,4% (n=1) der Patienten retransplantiert. In Gruppe Z war der 
Anteil mit 8,7% (n=4) mehr als dreimal höher (Abbildung 17). Dennoch zeigte sich kein 
signifikanter Zusammenhang zwischen Art der Organallokation und Anzahl der 
durchgeführten Retransplantationen (p=0,365). 
Aus der Anzahl der Retransplantationen und der Todesfälle ergab sich für Gruppe S ein 
1-Jahresüberleben der Transplantate von 87,8% und für Gruppe Z von 87,0% 
(Abbildung 18). Die Verteilung des Transplantatüberlebens war in beiden Gruppen 
gleich (p=0,894). 
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Abb.18: 1-Jahres-Transplantatüberleben der beiden Gruppen im Vergleich 
 
In Gruppe S trat bei 35% (n=14) der Patienten eine histologisch gesicherte 
Abstoßungsreaktion auf. Aus Abbildung 19 geht hervor, dass der Anteil mit 17,4 % in 
Gruppe Z (n=8) nur halb so groß war. Trotzdem bestand kein signifikanter 
Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer Abstoßungsreaktion und der Art der 
Organallokation p=0,084).  
 
Abb.19: Anteil der Abstoßungsreaktionen in den einzelnen Stichproben 
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Bei einem Anteil von 67,4% (n=31) der Patienten aus Gruppe Z war nach der 
Transplantation keine Revision nötig (Abbildung 20). 13% (n=6) der Patienten aus 
Gruppe Z wurden mehr als einmal revidiert. Das entspricht insgesamt 66,7% der 
Patienten, die mehrmals revidiert wurden. In Gruppe S ist der Anteil der Patienten, bei 
denen keine Revision durchgeführt wurde mit 53,7% (n=22) deutlich kleiner als in 
Gruppe Z. Allerdings wurde nur bei 7,3% (n=3) der Patienten aus Gruppe S mehr als 
eine Revision durchgeführt. Beim Vergleich beider Gruppen zeigte sich kein 
signifikanter Unterschied in der Verteilung der Anzahl der nötigen Revisionen 
(p=0,348). 
 
 
Abb.20:Verteilung der Anzahl der Revisionen in beiden Stichproben 
 
Für die jeweils erste Revision traten folgende Ursachen auf:  
 Blutung 
 Hämatomausräumung 
 Cholestase 
 Entpackung 
 Anastomoseninsuffizienz 
 Gallengangsleckage 
 Unklarer Infekt 
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 Septischer Schock 
In beiden Gruppen waren Blutungen die häufigste Ursache für die erste Revision. In 
Gruppe Z waren in 46,7% (n=7) der Erstrevisionen Blutungen ausschlaggebend, in 
Gruppe S führten sie bei 57,9% (n=11) der nachoperierten Patienten zur ersten 
Revision. Bei der statistischen Auswertung fand sich kein signifikanter Zusammenhang 
zwischen der Ursache der ersten Revision und der Art der Organallokation (p=0,138). 
 
4.4.4 Verlauf der postoperativen Laborparameter 
Zur Abschätzung und zum Vergleich des postoperativen Outcomes der beiden 
Patientengruppen wurden mit Bilirubin, AST, ALT, GLDH, PCHE und dem Quick-
Wert sechs Laborparameter untersucht, die Störungen und Veränderungen der 
Leberfunktion anzeigen. Die angegeben Referenzbereiche entsprechen jeweils dem 
Referenzbereich des Labors der Uniklinik RWTH Aachen. 
Signifikante Unterschiede in der Höhe der untersuchten Laborparameter fanden sich bei 
Bilirubin, GLDH und dem Quick-Wert. 
 
Dabei waren die Bilirubinwerte in Gruppe Z an Tag 0 (p=0,000), Tag 1 (p=0,004) und 
Tag 3 (p=0,010) signifikant niedriger als in Gruppe S. Die Werte der Gruppe S fielen im 
Verlauf deutlich steiler ab, sodass sie am Tag 14 auf einem ähnlichen Niveau lagen wie 
die Werte der Gruppe Z. Im gesamten Beobachtungszeitraum lagen die Bilirubinwerte 
beider Gruppen oberhalb des Referenzbereichs von 0,2-1,0 mg/dl (Abbildung 21).  
Zur Abklärung, ob der Unterschied in der Höhe der Bilirubinwerte erst postoperativ 
entstanden ist oder schon präoperativ bestand, wurden zusätzlich die präoperativen 
Bilirubinwerte verglichen. Auch in diesem Vergleich zeigte sich ein signifikanter 
Unterschied zwischen Gruppe S und Gruppe Z (p=0,000). In Gruppe S lag der Median 
bei 12,8 mg/l, in Gruppe Z hingegegen bei 1,6 mg/dl.  
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Abb.21: Postoperativer Verlauf der medianen Bilirubinwerte 
 
Abbildung 22 zeigt, dass die Kurven der medianen GLDH-Werte beider Gruppen 
parallel verlaufen.  
 
Abb.22: Postoperativer Verlauf der medianen GLDH-Werte 
 
Zwischen Tag 0 und Tag 1 erhöhten sich die Messwerte jeweils um mehr als den Faktor 
zwei und waren von diesem Höchstwert ausgehend im Verlauf rückläufig. An Tag 14 
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lag der Median in Gruppe S bei 10,2 U/l und in Gruppe Z bei 5,2 U/l. Somit war der 
mediane GLDH-Wert an Tag 14 in Gruppe Z nur halb so groß wie in Gruppe S. Für 
diesen Messzeitpunkt war der Unterschied in der Verteilung der GLDH-Werte beider 
Gruppen signifikant (p= 0,016).  
Direkt postoperativ lagen die medianen Quickwerte in beiden Gruppen auf dem 
gleichen Niveau (Abbildung 23). In Gruppe S blieb der Median an Tag 1 auf gleicher 
Höhe und stieg bis Tag 7 kontinuierlich an. Im Gegensatz dazu sank der Median in 
Gruppe Z von Tag 0 auf Tag 1 deutlich ab. Für Tag 1 ergab sich ein signifikanter 
Unterschied in der Verteilung der Quickwerte (p=0,028). Für alle weiteren 
Messzeitpunkte war kein signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen 
feststellbar.  
 
 
Abb.23: Postoperativer Verlauf der medianen Quickwerte 
 
Bei der Beurteilung der Quickwerte ist zu beachten, dass sie peri- und postoperativ 
durch die Gabe von FFPs, PPSB oder Konakion® (Vitamin K) beeinflusst wurden.  
 
Die medianen AST-Werte und ALT-Werte unterschieden sich in beiden Gruppen nur 
geringfügig. Abbildung 24 und 25 zeigen parallel verlaufende Kurven für die medianen 
Werte beider Gruppen.  
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Abb.24: Postoperativer Verlauf der medianen AST-Werte 
 
Insgesamt waren die ALT-Werte in beiden Gruppen postoperativ weniger stark erhöht 
als die AST-Werte. Im Gegensatz zu den AST-Werten stiegen sie jedoch von Tag 0 auf 
Tag 1 noch weiter an. Im Verlauf fielen sie langsamer ab und waren an Tag 14 höher als 
die Werte für AST. Die AST-Werte beider Gruppen waren in den ersten 14.Tagen so 
weit rückläufig, dass die medianen Werte mit 32,0 U/l in Gruppe Z und 40,0 U/l in 
Gruppe S am Ende des Untersuchungszeitraums innerhalb des Referenzbereichs lagen, 
der mit 10-50 U/l für Männer und 10-35 U/l für Frauen angegeben wird.                                                                            
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Abb.25: Postoperativer Verlauf der medianen ALT-Werte 
 
Die medianen PCHE-Werte beider Gruppen lagen sowohl an Tag 7 als auch an Tag 14  
außerhalb des Referenzbereichs, der bei Männern zwischen 5320 – 12920 U/l und bei 
Frauen zwischen 4260 – 11250 U/l liegt. Zu beiden Messzeitpunkten war der Median in 
Gruppe S niedriger als in Gruppe Z (Abbildung 26). In Gruppe S waren die medianen 
Werte steigend, in Gruppe Z fiel der Median ab. Trotz dieser entgegengesetzter 
Tendenzen, fand sich kein signifikanter Unterschied in der Verteilung der PCHE-Werte 
in den beiden Stichproben. 
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Abb.26: Postoperativer Verlauf der medianen PCHE-Werte  
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5. DISKUSSION 
Der Einsatz von Zentrumsorganen ist ein Weg, den Organpool zu erweitern und somit 
die Anzahl der durchgeführten Lebertransplantationen zu erhöhen. Innerhalb von 
Eurotransplant hat die Anzahl der als Zentrumsorgan vermittelten Organe in den letzten 
fünf Jahren deutlich zugenommen. Im Jahr 2007 waren 24,1% (n=372) der vermittelten 
Organe Zentrumsorgane. 2011 lag ihr Anteil schon bei 29,0% (n=496). Deutschlandweit 
lag der Anteil der Zentrumsorgane mit 39,4% sogar noch 10% höher als im gesamten 
Eurotransplant-Gebiet [14]. An der Uniklinik Aachen betrug der Anteil der 
Zentrumsorgane bei den zwischen Mai 2010 und Juni 2012 durchgeführten 
Lebertransplantationen 52,9%. Aus diesen Zahlen geht hervor, dass die Transplantation 
von Zentrumsorganen eine wachsende Rolle im klinischen Alltag spielt.  
Ziel der vorliegenden, retrospektiven Studie war es, den Einfluss der Organallokation 
auf das postoperative Outcome zu untersuchen und die Organqualität von regulären 
Organen mit Zentrumsorganen zu vergleichen. 
 
5.1 Spendereigenschaften und Organqualität 
5.1.1 Überblick und Definition „marginaler“ Organe 
Sowohl eine Ablehnung aus medizinischen als auch aus logistischem Grund kann dazu 
führen, dass ein Spenderorgan einem Transplantationszentrum als Zentrums- bzw. 
Rescue-Organ angeboten wird. Ursächlich für die Ablehnung eines Spenderorgans aus 
medizinischen Gründen kann neben einer schlechten Organqualität oder einem 
schlechten medizinischen Zustand des Spenders außerdem der schlechte medizinische 
Status des potentiellen Empfängers sein [31]. Im letzten Fall wird ein Organ aus 
medizinischen Gründen abgelehnt, ohne dass dabei die Organqualität beeinträchtigt ist. 
Durch die verschiedenen Gründe der Ablehnung ergibt sich unter den als 
Zentrumsorganen vermittelten Organen eine große Variabilität der Organqualität. 
Keiner der unterschiedlichen Gründe für die Ablehnung überwiegt eindeutig.  
Zu diesem Ergebnis kamen auch Sotiropoulos et al., die u.a. die Gründe der Ablehnung 
von 45 Rescue-Organen untersuchten. Dabei konnten sie zeigen, dass 42,2% (n=19) der 
Organe aus rein medizinischen Gründen abgelehnt wurden. 37,8% (n=17) der Organe 
wurden aus logistischen Gründen abgelehnt und bei 20% (n=9) führte eine Kombination 
von logistischen und medizinischen Gründen zur Ablehnung und damit zur Vermittlung 
der Organe als Zentrumsorgane [31]. Für die in Aachen transplantierten Organe wurden 
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die zur Rescue-Allokation führenden Ursachen nicht näher untersucht. Nimmt man 
jedoch eine ähnliche Verteilung wie in der Studie von Sotiropoulos et al. an, kann dies 
erklären, warum sich die einzelnen Eigenschaften der Organspender in den beiden 
Patientengruppen nicht signifikant unterscheiden. Einige Organe in der Gruppe der 
Zentrumsorgane wiesen eine deutlich schlechtere Organqualität auf als die regulär 
transplantierten Organe. Dies spiegelt sich in einzelnen, extremeren 
Laborwerterhöhungen und der vermehrten Anzahl von erfüllten erweiterten 
Spenderkriterien wider. Dennoch erfüllten immerhin 41,5% der Standardorgane 
ebenfalls mindestens ein erweitertes Spenderkriterium. Wird ein Organ als 
Standardorgan alloziert, kann also nicht ausgeschlossen werden, dass dies kein 
erweitertes Spender-Kriterium erfüllt.  
Zu dem Ergebnis, dass sich die Organqualität der Zentrumsorgane grundsätzlich nicht 
von der Organqualität der Standardorgane unterscheidet, kamen auch Schemmer et al. 
In ihrer Studie verglichen sie die Spendereigenschaften und das entsprechende 
Patientenoutcome von 85 Rescueorganen mit 168 regulären Organen. Die untersuchten 
Spendereigenschaften waren u.a. Alter, Geschlecht, Dauer der intensivmedizinischen 
Behandlung, Kaltischämiezeit, sowie Natrium-, Bilirubin-, ALT- und AST-Werte. Im 
Gegensatz zu den Ergebnissen des Aachener Patientenkollektivs ergab dieser Vergleich 
für die Spender der Zentrumsorgane signifikant höhere Natriumwerte (p=0,03) und eine 
längere intensivmedizinische Behandlung vor der Explantation (p=0,01). In den anderen 
Eigenschaften unterschieden sich die Spender beider Organgruppen nicht. Obwohl sich 
auch in unserer Studie höhere Werte für das Serumnatrium und eine längere 
intensivmedizinische Behandlung der Spender der Zentrumsorgane zeigten, waren diese 
Unterschiede nicht signifikant.  
Trotz der signifikanten Unterschiede zwischen Spendern von Zentrumsorganen und 
regulären Organen, kommen Schemmer et al. insgesamt zu dem Schluss, dass die 
Risiken, denen ein Organempfänger tatsächlich durch ein Zentrumsorgan ausgesetzt 
wird, oft nicht objektiv definiert sind und nicht auf eine evidenzbasierte Art evaluiert 
werden können. Sie betonen außerdem, dass Zentrumsorgane nicht immer „marginale“ 
Organe sind [29]. Wenn ein Organ aus logistischen Gründen abgelehnt wird, sagt das 
nichts über seine Organqualität aus. Dennoch kann es im Verlauf als Zentrumsorgan 
vermittelt werden und steht so auf einer Stufe mit Organen, die aus medizinischen 
Gründen abgelehnt wurden. Damit werden die vielfältigen Gründe, die zu einer Rescue-
Allokation führen, angesprochen und zusätzlich die Problematik der Definition von 
„marginalen“ Organen aufgegriffen.  
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In Deutschland sind die allgemeinen und die für die Lebertransplantation spezifischen 
„Kriterien für die Einschränkung der Vermittlungsfähigkeit“ als Definition marginaler 
Organe zu verstehen. Obwohl im Rahmen dieser Kriterien zum Teil genaue Grenzwerte 
aufgeführt werden, heißt es in den Richtlinien für die Wartelistenführung und 
Organvermittlung zur Lebertransplantation der Bundesärztekammer auch: „Die 
Vermittlungsfähigkeit postmortal gespendeter Organe kann durch 
Funktionsminderungen oder durch Vorerkrankungen der Spender eingeschränkt sein. 
Eine exakte Definition von Kriterien für diese unter bestimmten Umständen dennoch 
gut funktionsfähigen Organe ist wegen der Vielfalt von Ursachen und Einzelheiten nicht 
möglich.“ (Richtlinien zur Organtransplantation gem. § 16 Abs. 1 S. 1 Nrn. 2 u. 5 TPG 
〈Besonderer Teil Leber〉). Durch diese Aussage relativiert die Bundesärztekammer ihre 
eigens aufgestellten Kriterien, sodass die Definition eines „marginalen“ Organs 
weiterhin unklar bleibt. In verschiedenen Ländern und Regionen gibt es eine Vielzahl 
verschiedener Definition für marginale Organe. In der nachfolgenden Tabelle 4 wird ein 
exemplarischer Überblick über fünf verschiedene Definitionen aus Deutschland, der 
Eurotransplant-Region, Kanada, USA und Argentinien gegeben.  
 
Tab. 4: Vergleich von Kriterien für marginale Spenderorgane bei Lebertransplantationen; für die von der 
Bundesärztekammer angegebenen Laborwertgrenzen gelten jeweils die letzten Werte vor 
Spendermeldung 
Bundesärztekammer 
[7] 
Eurotransplant 
[13] 
Tector et al., 
USA [36] 
Nafidi et al., 
Kanada [24] 
Goldaracena et 
al. Argentinien 
[19] 
Alter > 65 Jahre Alter > 65 Jahre Alter > 59 Jahre Alter > 60 Jahre Alter > 55 Jahre 
BMI > 30 kg/m² BMI > 30 kg/m² BMI > 34,9 kg/m² BMI > 35 kg/m²  
Intensivtherapie inkl. 
Beatmung > 7 Tage 
Intensivtherapie 
inkl. Beatmung > 7 
Tage 
Intensivtherapie > 
5 Tage 
 
Intensivtherapie 
inkl. Beatmung > 5 
Tage 
  ≥ 3 Vasopressoren  
Dopamin > 
10µg/kg/min 
    
Hypotension < 
60mmHg > 1 
Stunde 
Fettleber 
(mikroskopische 
gesichert) > 40% 
Fettleber > 40%  Fettleber > 30% Fettleber > 30% 
Serumnatrium > 
165mmol/l 
Serumnatrium > 
165 mmol/l 
Serumnatrium > 
170 mmol/l 
 
Serumnatrium > 
155mmol/l 
AST/ALT >3x normal 
ALT > 105 U/l 
AST > 95 U/L 
AST/ALT > 500 
U/l 
AST/ALT > 500 U/l 
AST >170 U/l 
ALT >140 U/l 
Bilirubin > 3mg/dl Bilirubin > 3mg/dl Bilirubin > 2mg/dl Bilirubin > 2mg/dl  
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Kaltischämiezeit >   
12 h 
Kaltischämiezeit > 
12h 
Kaltischämiezeit >   
12 h 
    
Warmischämiezeit 
> 40 Minuten 
  Herzstillstand Herzstillstand 
Herzstillstand > 15 
Minuten 
Maligne Tumoren in der 
Anamnese 
 
Maligne Tumoren 
in der Anamnese 
Maligne Tumoren in 
der Anamnese 
 
Drogenabhängigkeit  
Extensiver 
Alkoholkonsum 
Alkoholabhängigkeit, 
Kokainkonsum in den 
letzten 6 Monaten 
 
Virushepatitis (HBV, 
HCV) 
 
Virushepatitis 
(HBV,HCV, 
HTLV) 
Virusheaptitis (HBV, 
HCV) 
 
Sepsis mit positiver 
Blutkultur 
 
Sepsis mit 
positiver 
Blutkultur 
  
Meningitis  Meningitis   
  Lebertrauma   
   
Hypoxie/cerebro-
vaskuläres Trauma 
 
   Diabetes mellitus  
 
Die von Eurotransplant angegebenen Kriterien stimmen mit denen der Deutschen 
Bundesärztekammer mit Ausnahme der Grenzwerte der Transaminasenerhöhung 
überein. 
Die Spendereigenschaften maligne Tumoren, Drogenmissbrauch, Virushepatitis, Sepsis 
und Meningitis sind im Eurotransplant Manual als Parameter aufgeführt, die angegeben 
werden müssen, weil sie die Zuweisung des Organs zu dem entsprechenden Empfänger 
beeinflussen. Sie werden dort allerdings nicht explizit als Kriterien für ein marginales 
Spenderorgan genannt.  
In Deutschland dürfen keine Organe von Spendern mit Herzstillstand transplantiert 
werden. Innerhalb der Eurotransplant-Region entscheidet jedes Mitgliedsland, ob 
Organe von Spendern mit Herzstillstand transplantiert werden. Aus diesem Grund ist 
der Herzstillstand des Organspenders weder in den Leitlinien der Bundesärztekammer 
noch im Eurotransplant Manual als erweitertes Spenderkriterium zu finden. 
Eine Obergrenze für die Kaltischämiezeit wird nur in den in Argentinien, Kanada und 
USA entwickelten Definitionen berücksichtigt. Im Eurotransplant Manual und in den 
Leitlinien der Bundesärztekammer wird zwar betont, dass eine kurze Kaltischämiezeit 
wichtig für die Frühfunktion des Transplantats sei und deshalb angestrebt werden solle, 
obere Grenzwerte werden jedoch nicht angegeben.  
42 
 
Kriterien, die von allen fünf verglichenen Definitionen berücksichtigt werden, sind 
lediglich das Spenderalter und die Transaminasen. Alle anderen Kriterien fallen in 
mindestens einer der Definitionen weg.  
 
Schon die Darstellung dieser fünf verschiedenen Definitionen zeigt, dass sich nicht nur 
die Anzahl und die Art der einzelnen Kriterien unterscheiden. Je nach Definition gibt es 
bei den einzelnen Kriterien zusätzlich auch Unterschiede in der Festlegung der 
Grenzwerte. 
Aus dieser Feststellung ergibt sich die Frage, auf welcher Grundlage die einzelnen 
Kriterien ein- oder ausgeschlossen und die jeweiligen Grenzwerte festgelegt wurden. 
Eine weitere Frage ist, welcher Grad der Einschränkung der Organqualität mit der 
jeweiligen Definition erfasst werden soll.  
Abhängig von den Möglichkeiten der medizinischen Versorgung, vom Ablauf der 
Organallokation und der Operationsmethode kann es einerseits sinnvoll sein, in 
verschiedenen Ländern unterschiedliche Definitionen für „marginale“ Organe 
anzuwenden. Andererseits wäre eine einheitliche Definition von „marginalen“ Organen 
erstrebenswert, um eine Vergleichbarkeit von Forschungsergebnissen und Studien zu 
gewährleisten.  
 
Durch eine Vielzahl von Studien konnte belegt werden, dass nicht alle erweiterten 
Spenderkriterien den gleichen Stellenwert für das Outcome nach einer 
Lebertransplantation haben. Die folgenden Abschnitte sollen einen Überblick über den 
Einfluss der einzelnen Spenderkriterien geben, die von der Bundesärztekammer bei 
Lebertransplantationen berücksichtigt werden.  
 
5.1.2 Steatosis hepatis 
Der Grad der Leberverfettung beeinflusst vor allem die frühe postoperative 
Organfunktion negativ. Marsman et al. konnten zeigen, dass schon eine Verfettung von 
30% zu einer höheren Rate an primary non function (PNF) und zu einem schlechteren 
4-Monatstransplantatüberleben führt [22].  Ploeg et al. fanden bei einer Verfettung über 
30% ebenfalls eine signifikant höhere Rate an PNF [26].  Deroose et al. zeigten in ihrer 
Studie zusätzlich, dass Lebern mit einem Verfettungsgrad über 30% eine höhere Rate an 
initial poor function (IPF) aufweisen. Einen langfristigen Einfluss des 
Verfettungsgrades auf das 5-Jahresüberleben des Transplantats bzw. der Patienten 
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stellten Deroose et al nicht fest [11]. Relevant für das Outcome ist neben dem 
Verfettungsgrad außerdem die Histologie der Fettzellen. So kamen Gabrielli et al. zu 
dem Ergebnis, dass eine makrovesikuläre Steatosis im Vergleich zu einer 
mikrovesikulären Steatosis  mit einer signifikant höheren Rate an IPF assoziiert ist. 
Zusätzlich beobachteten sie bei Lebern mit makrovesikulärer Steatosis ein signifikant 
schlechteres Patientenüberleben nach drei Jahren [17].  
 
5.1.3 BMI 
Der direkte Einfluss des BMIs auf das Patientenoutcome wird nur in wenigen Studien 
untersucht. Feng et al. konnten aber zeigen, dass das Körpergewicht des Spenders 
keinen signifikanten Risikofaktor für Transplantatversagen darstellt [16].  
Gabrielli et al. zeigten, dass eine BMI über > 25 kg/m² signifikant mit Steatosis hepatis 
assoziiert ist und benannten ihn als Risikofaktor für Steatosis und die damit 
verbundenen Komplikationen nach Transplantation [17].  
Im Gegensatz dazu kamen Ryan et al. in einer Studie mit 100 prospektiv durchgeführten 
Leberbiopsien zu dem Schluss, dass der BMI trotz statistisch signifikanter Korrelation 
kein adäquater Parameter ist, um die Steatosis hepatis beim einzelnen Patienten 
abzuschätzen [28].  
 
5.1.4. Spenderalter 
Über den Einfluss des Spenderalters sind in der Literatur ebenfalls gegensätzliche 
Ergebnisse zu finden. So kamen Tector et al. in ihrer Studie zu dem Schluss, dass ein 
Spenderalter über sechzig Jahre das Patienten- und Transplantatüberleben negativ 
beeinflusst. In ihrem Patientenkollektiv hatte das erhöhte Spenderalter langfristige 
Auswirkungen und beeinflusste das Patienten- und Transplantatüberleben auch noch 
nach ein und zwei Jahren [36]. 
Busuttil et al. kamen zu einem ähnlichen Ergebnis. In ihrer Studie ging ein Spenderalter 
> 55 Jahre mit einem erhöhten Mortalitätsrisiko einher [8].  Feng et al. untersuchten den 
Einfluss des Spenderalters auf die Transplantatfunktion. Sie kamen zu dem Ergebnis, 
dass mit dem Anstieg des Spenderalters gleichzeitig das Risiko für 
Transplantatversagen ansteigt. In ihrer Studie ging schon ein Spenderalter über 50 mit 
einem signifikant erhöhten Risiko für Transplantatversagen einher [16].  
Im Gegensatz dazu konnten Martins et al. bei einem Spenderalter > 65 Jahren kein 
schlechteres 1- Jahres Transplantat- und Patientenüberleben feststellen [23].  
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5.1.5 Intensivaufenthalt 
Busuttil et al. machten deutlich, dass ein länger als 6 Tage dauernder 
Krankenhausaufenthalt des Spenders mit einem signifikant verringerten 
Patientenüberleben einhergeht [8]. Cerutti et al. zeigten, dass ein Intensivaufenthalt > 3 
Tage das Risiko für eine Infektion des Spenders signifikant erhöht. Sie beschrieben 
gleichzeitig aber auch, dass eine beim Spender nachgewiesene Infektion das Patienten- 
und Transplantatüberleben nach einem Jahr nicht signifikant beeinflusst [10]. 
 
5.1.6 Laborchemische Entgleisungen 
Totsuka et al. fanden heraus, dass ein Serumnatrium > 155mmol/l zu einer signifikant 
erhöhten Rate an frühem Transplantatversagen, d.h. Retransplantation oder Tod 
innerhalb 90 Tagen, führt. Gleichzeitig war die Hypernatriämie in dieser Studie mit 
einer erhöhten Inzidenz von PNF assoziiert [37].  
Im Gegensatz dazu zeigten Tector el al. in ihrer Studie, dass weder ein Serumnatrium > 
170mmol, noch AST- oder ALT-Werte > 500 U/l das Patienten- bzw. 
Transplantatüberleben nach 90 Tagen, 1 Jahr und 2 Jahren negativ beeinflussen [36]. 
Auch Busuttil et al. konnten keinen signifikanten Einfluss eines erhöhten 
Spendernatriums auf das Patientenüberleben feststellen [8].  
 
5.1.7 Kaltischämiezeit 
Die Kaltischämiezeit (CIT) gehört nicht zu den erweiterten Spenderkriterien, da sie erst 
retrospektiv zu erheben ist. In vorangegangenen Studien konnte jedoch immer wieder 
gezeigt werden, dass eine kurze CIT von Bedeutung ist.  
In der Studie von Busuttil et al. war eine CIT > 9,2 Stunden mit einem signifikant 
erhöhten relativen Risiko für die Mortalität verbunden. Eine CIT < 6,5 Stunden führte 
zu einem signifikant besseren 1-, 5- und 10 Jahresüberleben der Organempfänger [8]. 
Cameron et al. fanden heraus, dass eine CIT > 10 Stunden das Patientenüberleben 
negativ beeinflusst [9]. Entsprechend konnten Adam et al. eine CIT > 12 Stunden als 
signifikanten Risikofaktor für eine erhöhte Mortalität identifizieren [2]. Schon vorher 
zeigten Adam et al., dass PNF bei einer CIT > 12 Stunden signifikant häufiger auftritt. 
In der gleichen Studie kamen sie auch zu dem Ergebnis, dass eine CIT > 12 Stunden zu 
einem signifikant schlechteren 1-Jahres Transplantatüberleben führt [1]. Dieses 
Ergebnis wird von der Studie von Ploeg et al. unterstützt, die ebenfalls zeigen konnte, 
dass eine CIT > 12 Stunden zu einer erhöhten Rate von PNF führt [26]. Feng et al. 
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kamen zu dem Schluss, dass das Risiko für PNF mit jeder zusätzlichen Stunde 
Kaltischämiezeit um 1% ansteigt [16].  
Die oben angeführten Studien stimmen darüber überein, dass eine verlängerte 
Kaltischämizeit sowohl die Transplantatfunktion als auch das Patientenüberleben 
negativ beeinflusst. Auch die Bundesärztekammer hat die Kaltischämiezeit als 
relevanten Risikofaktor benannt und empfiehlt ausdrücklich die Kaltischämiezeit 
möglichst kurz zu halten [7]. Besonders die Zentrumsorgane laufen wegen eines 
längeren Allokationsprozesses Gefahr einer erhöhten Kaltischämiezeit ausgesetzt zu 
sein. In den beiden Patientengruppen in Aachen zeigte sich trotzdem kein Unterschied 
in der Dauer der Kaltischämiezeiten (p=0,524). Im Vergleich zu anderen 
Arbeitsgruppen, wiesen die in Aachen transplantierten Organe kurze Kaltischämiezeiten 
auf. Schrem et al. beschrieben mittlere Kaltischämiezeiten von 618 Minuten für 
Zentrumsorgane und 578 Minuten für Standardorgane. Sotiropoulos et al. kamen auf 
eine durchschnittliche Kaltischämiezeit von 886 Minuten bei Rescue-Organen [30, 31]. 
In Aachen betrugen die Kaltischämiezeiten hingegen durchschnittlich 485 Minuten für 
Zentrumsorgane und 460 Minuten für Standardorgane. Die vorliegende Studie zeigt 
somit, dass die Kaltischämiezeiten durch effektive Arbeitsabläufe verkürzt werden und 
auch bei Zentrumsorganen in einem engen Rahmen gehalten werden können. 
 
5.1.8 Risikokombinationen 
Die Darstellung der einzelnen Studien zu den Einflüssen der erweiterten 
Spenderkriterien, macht deutlich, dass die Studienlage nicht für alle Kriterien eindeutig 
ist. Steatosis hepatis und verlängerte Kaltischämiezeiten wurden einheitlich als 
Risikofaktoren für ein schlechteres Outcome identifiziert. Inwiefern Spenderalter, 
laborchemische Entgleisungen, Dauer der intensivmedizinischen Behandlung und BMI 
relevante Risikofaktoren sind wird kontrovers diskutiert.  
Deshalb ist es zusätzlich sinnvoll, den Einfluss verschiedener Risikokombinationen zu 
untersuchen. In ihrer Analyse von 44756 Lebertransplantationen konnten Reese et al. 
zeigen, dass ein Spenderalter über 45 Jahren in Kombination mit einer Kaltischämiezeit 
über 12 Stunden zu einem erhöhten Risiko für Transplantatversagen innerhalb der 
ersten 90 Tage führt [27]. Alonso et al. konnten zeigen, dass auch die Kombination von 
bestimmten Spender- und Empfängereigenschaften berücksichtigt werden muss. Nach 
ihrer Studie ist das Risiko einer Reinfektion bei Hepatitis C positiven Organempfängern 
innerhalb der ersten zwei Jahre nach Transplantation signifikant höher, wenn der 
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Organspender älter als 50 ist [4]. In der retrospektiven Analyse von 1153 
Lebertransplantationen arbeiteten Cameron et al. die Kombination eines 
Empfängeralters über 55 Jahren bzw. einer Transplantation großer Dringlichkeit mit 
einem marginalen Organ als Risikofaktor für erhöhte Mortalität und 
Transplantatversagen heraus. Abhängig von der Anzahl der erfüllten erweiterten 
Spenderkriterien stieg das Risiko für Mortalität und Transplantatversagen signifikant an 
[9].  
 
5.1.9 Änderung der Ausgangsbedingungen 
Um die Definition marginaler Organe an den klinischen Alltag anzupassen, ist es 
außerdem wichtig zu berücksichtigen, dass sich die Ausgangsbedingungen mit dem 
medizinischen Fortschritt ändern. Diesbezüglich stellten Martins et al. fest, dass sich der 
Anteil der Spender über 65 Jahren in den Jahren zwischen 1988 und 2005 in den USA 
von 0,1 auf 10,2% gesteigert hat [23]. Berenguer et al. erfassten eine signifikante 
Erhöhung des durchschnittliche Spenderalter in den Jahren zwischen 1990 und 2000 
[5].   
Viele der für die Definition der Kriterien marginaler Organe grundlegenden Studien 
stammen aus den 1990er Jahren. In Hinblick auf neue Möglichkeiten in der 
medizinischen Behandlung und Veränderungen im Spender- sowie Empfängerkollektiv 
kann es sinnvoll sein, die Kriterien für marginale Organe auf Grundlage aktueller 
Forschungsergebnisse anzupassen. 
 
5.2 Unterschiede im Empfängerkollektiv 
Die Ausgangsbedingungen beider Patientengruppen waren verschieden. Unterschiede 
zeigten sich bei der Höhe des MELD Scores, des Alters und der Verteilung der 
Indikationen für die Lebertransplantation. 
 
5.2.1 MELD-Score 
In unserer Studie hatten die Empfänger eines Zentrumsorgans einen signifikant 
niedrigeren MELD Score (p=0,001). Bei der Interpretation dieses Ergebnisses ist zu 
beachten, dass Patienten mit einem MELD Score > 38, inklusive aller Patienten mit 
HU-Status, generell ein Standardorgan transplantiert bekommen.  
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Weitere Studien, die ebenfalls das Outcome von Standardorganen und marginalen 
Organen miteinander verglichen, stellten eine ähnliche Verteilung fest. Sowohl 
Schemmer et al. (p<0,0001) als auch Tector et al. (p= 0,02) fanden bei Empfängern 
eines marginalen Organs einen niedrigeren MELD Score [29,36]. 
 
5.2.2 Indikation 
Abhängig von der Art der Organallokation gab es Unterschiede in der Häufigkeit der 
einzelnen Indikationen für eine Lebertransplantation. Am deutlichsten wurde dieser 
Unterschied an den Indikationen akutes Leberversagen (p=0,000) und äthyltoxische 
Zirrhose (p=0,004).  
Schemmer et al. fanden ebenfalls deutliche Unterschiede in der Verteilung der 
Indikationen. In ihrer Studie war die Indikation bei 43% der Empfänger eines Rescue-
Organs ein HCC. Bei den Empfängern eines regulären Organs lag dieser Anteil bei 
lediglich 7%. Daraus ergab sich ein signifikanter Unterschied in der Verteilung des 
HCC als Indikation für eine Lebertransplantation (p=0,01) [29]. 
 
5.2.3 Patientenalter 
Schemmer et al. ermittelten in ihren Studienergebnissen ein signifikant höheres Alter 
für die Empfänger eines Rescue-Organs (p<0,0001) [29]. Tector et al. kamen zu dem 
gleichen Ergebnis (p=0,002) [36]. In unserer Studie war bei dem Vergleich des Alters 
die gleiche Tendenz zu sehen. Das Alter der Empfänger eines Zentrumsorgans war in 
unserem Patientenkollektiv im Mittel höher als das Alter der Empfänger eines regulären 
Organs (54,6 ± 7,75 vs. 52,3 ± 10,18 Jahre). Die Unterschiede in der Altersverteilung 
waren in Aachen im Gegensatz zu Schlemmer et al. jedoch nicht signifikant. 
 
5.2.4 Fazit 
Da die Standardorgane personenbezogen und die marginalen Organe zentrumsbezogen 
vermittelt werden, sind solche Unterschiede zwischen den Patientengruppen nicht 
unerwartet. Personenbezogene Organe werden nach Dringlichkeit, also HU-Status und 
kombinierter Organtransplantation (ACO), Höhe des MELD Score, Länge der Wartezeit 
und Region alloziert [13]. Durch diese Allokationskriterien erklärt sich der höhere 
MELD-Score und das vermehrte Auftreten von akutem Leberversagen, das häufig eine 
HU-Listung erfordert, bei den Empfängern eines regulär vermittelten Organs. 
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Für Zentrumsorgane gelten keine weiteren Allokationskriterien. Das entsprechende 
Transplantationszentrum kann sie einem geeigneten Patienten von der eigenen 
Warteliste zuweisen [13]. Der Vorteil, ein Zentrumsorgan einem Patienten mit 
niedrigerem MELD-Score zu transplantieren, besteht darin, dass der Patient das 
eventuell marginale Organ auf Grund eines besseren klinischen Allgemeinzustand eher 
toleriert. Schrem et al. konnten zeigen, dass das Patienten- und Transplantatüberleben 
von Patienten mit einem labMELD > 25 signifikant schlechter ist, wenn ihr Transplantat 
mindestens ein erweitertes Spenderkriterium der Bundesärztekammer erfüllt [30]. 
Aufgrund dieser Feststellung ist es notwendig einen optimalen match zwischen 
Spenderleber und Organempfänger herzustellen. Durch eine gezielte Auswahl eines 
geeigneten Empfängers von der Warteliste des jeweiligen Transplantationszentrums 
kann die Kombination von erhöhtem MELD-Score mit einem marginalen Organ 
vermieden werden. Das durch diese Kombination entstehende Risiko für erhöhte 
Patientenmortalität und Transplantatversagen wird so umgangen.  
 
5.3 Unterschiede im Patientenoutcome 
5.3.1 Patienten-und Transplantatüberleben 
In dem untersuchten Patientenkollektiv der Uniklinik RWTH Aachen gab es zwischen 
den Patienten, die ein Zentrumsorgan bekommen haben, und den Patienten, denen ein 
Transplantat nach regulärem Allokationsverfahren zugewiesen wurde, keine 
signifikanten Unterschiede im Patienten- und Transplantatüberleben. 
Zu dem gleichen Ergebnis kamen auch Doenecke et al. in ihren Vergleich von 38 als 
Rescue Organ transplantierten Lebern mit 115 regulären Lebertransplantaten [12]. Die 
Arbeitsgruppen von Tector et al. und Schemmer et al. konnten in ihren Studien 
ebenfalls keinen signifikanten Unterschied im Patienten- bzw. Transplantatüberleben in 
beiden Patientengruppen feststellen [29,36].  
 
5.3.2 Postoperative Behandlungsdauer  
In unserem Patientenkollektiv fiel weiterhin auf, dass die Dauer der postoperativen 
intensivmedizinischen Behandlung bei den Empfänger eines Zentrumsorgans 
signifikant kürzer war (p= 0,002). Eine entsprechende Feststellung war für die Dauer 
des gesamten Krankenhausaufenthalts zu machen. Diese war bei den Empfängern eines 
Zentrumsorgans ebenfalls signifikant kürzer (p=0,000). Schemmer et al. bestätigen 
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diese Beobachtung, wobei der Unterschied in der Länge des 
Gesamtkrankenhausaufenthalts in ihrer Studie nicht signifikant war (p=0,06) [29]. Da 
die Zentrumsorgane in der Regel klinisch stabileren Patienten transplantiert werden, 
können sie den großen operativen Eingriff der Lebertransplantation besser 
kompensieren und haben postoperativ einen geringeren Bedarf an intensivmedizinischer 
Betreuung. Schemmer et al. konnten zeigen, dass der Bedarf an postoperativer Dialyse 
bei den Empfängern eines Standardorgans signifikant höher ist (p=0,002) [29]. Dies ist 
eine der postoperativen Komplikationen, die zu einer verlängerten Intensivtherapie 
führt.  
 
5.3.3 Postoperative Laborwerte 
Wenn sich zwischen den beiden Patientengruppen signifikante Unterschiede in der 
Höhe der untersuchten Laborparameter ergaben, zeigten sie sich mit Ausnahme der 
Bilirubin-Werte jeweils nur an einem der fünf Messzeitpunkte.  
Die Bilirubinwerte der Empfänger eines Standardorgans waren postoperativ, an Tag 1 
und Tag 3 signifikant höher (p= 0,000; p=0,004; p=0,010). Dabei ist zu berücksichtigen, 
dass die Bilirubinwerte dieser Patientengruppe auch schon präoperativ signifikant höher 
lagen (p=0,000). Die Standardorgan Empfänger sind also mit einem höheren 
Ausgangswert operiert worden und ihre Werte brauchten einige Tage, bis sie auf das 
gleiche Niveau wie die Werte der Zentrumsorgan-Empfänger gefallen waren.  
Es ist nicht überraschend, dass die Standardorgan-Empfänger präoperativ höhere 
Bilirubinwerte hatten, da auch ihr MELD Score signifikant höher war und sich dieser 
Score aus den Parametern Gesamt-Bilirubin, Serumkreatinin und INR zusammensetzt.  
 
5.3.4 Fazit 
Insgesamt fällt bei der Untersuchung der Empfängerdaten auf, dass die Empfänger eines 
Zentrumsorgans in keinem der untersuchten Aspekte des postoperativen Verlaufs ein 
schlechteres Outcome hatten als die Empfänger eines Standardorgans. Wenn sich 
Unterschiede zwischen den beiden Patientengruppen ergaben, gestalteten sich diese 
derart, dass die Empfänger eines Zentrumsorgans ein besseres Outcome zeigten als die 
Empfänger eines Standardorgans. Bei diesem Ergebnis muss jedoch berücksichtigt 
werden, dass sich auch die Ausgangssituationen beider Patientengruppen unterschieden. 
Die Unterschiede im Outcome sind also wahrscheinlich dadurch zu erklären, dass die 
Patienten, die mit niedrigerem MELD Score ein Zentrumsorgan transplantiert 
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bekommen haben, den operativen Eingriff besser tolerieren konnten und auf Grund 
eines besseren Allgemeinzustands weniger postoperative Komplikationen entwickelten.  
 
In der vorliegenden Studie wurde die Funktion der Lebertransplantation laborchemisch 
nur über einen kurzen Zeitraum von 14 Tagen analysiert. Auch wurden Komplikationen 
zwar in Form von Revisionen, Abstoßungsreaktionen und Retransplantationen erfasst, 
andere wichtige und häufige Komplikationen wie Infekte oder der postoperative 
Dialysebedarf  wurden jedoch nicht untersucht. Für eine sich an diese Untersuchung 
anschließende Studie wäre es deshalb interessant, die laborchemische Beurteilung der 
Leberfunktion langfristiger zu gestalten und die postoperativen Komplikationen in 
Abhängigkeit von der Art der Organallokation differenzierter zu erfassen und 
auszuwerten. In diesem Rahmen könnten auch erst mehrere Monate nach der 
Transplantation auftretende Komplikationen wie etwa die Ischemic Type Biliary 
Lesions untersucht werden.    
 
 
Insgesamt zeigen die Ergebnisse dieser Studie, dass die Transplantation marginaler 
Organe ein adäquates Mittel ist, der Organknappheit zu begegnen. Bei einer bedachten 
Kombination von Spenderorganen und Organempfänger, sowie einem optimalen 
Transplantationsablauf mit kurzer Kaltischämiezeit profitieren die Patienten von einem 
marginalen Organ. Ihr Outcome wird nicht negativ beeinflusst. 
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6.  ZUSAMMENFASSUNG 
Die Anzahl der Fälle, in denen eine Lebertransplantation indiziert ist, wächst stärker als 
die Anzahl der verfügbaren Spenderorgane. Deshalb müssen neue Wege gefunden 
werden, der Organknappheit zu begegnen. Die Erweiterung des Organpools durch die 
Verwendung von sogenannten „marginalen“ Organen ist dabei eine mögliche Option. 
Dabei ist nicht abschließend geklärt, ob mit der Transplantation von „marginalen“ 
Organen zusätzliche Risiken für den Empfänger verbunden sind. 
In Hinblick auf diese Problematik wurde die frühe postoperative Mortalität und 
Morbidität in Abhängigkeit von der Art der Organallokation im Rahmen der hier 
vorliegenden, retrospektiven Studie untersucht. Insgesamt wurden die Daten von 87 
Lebertransplantationen, die an der Uniklinik RWTH Aachen durchgeführt wurden, 
ausgewertet. Die Qualität der Spenderorgane, das Patienten- und Transplantatüberleben, 
postoperative Komplikationen, sowie postoperative Laborwerte von Empfängern eines 
Standardorgans (n=41) und eines Zentrumsorgans (n=46) wurden miteinander 
verglichen. 
Die Ergebnisse der statistischen Auswertung zeigten für Zentrumsorgane im Vergleich 
zu Standardorganen sowohl im 1-Jahresüberleben von Patient und Transplantat, als 
auch in der Anzahl der Retransplantationen und Revisionen keinen Unterschied. Bei 
Zentrumsorganen konnten wir sogar eine signifikant kürzere intensivmedizinische 
Behandlung und einen  kürzeren Krankenhausaufenthalt finden. Die Patienten 
profitierten von einem Zentrumsorgan ebenso wie von einem Standardorgan.  
Die Ergebnisse sind unter der Prämisse, zusätzliche Risiken bei der Organallokation 
und dem Transplantationsablauf zu vermeiden, entstanden. In diesem Rahmen wurden 
ungünstige Kombinationen von Spender- und Empfängereigenschaften weitgehend 
ausgeschlossen und die Kaltischämiezeit kurz gehalten. 
 
Die Studie unterstreicht, dass der Begriff „Zentrumsorgan“ nicht mit dem Begriff 
„marginales“ Organ gleichzusetzten ist. Ein Organ kann aus zahlreichen Gründen als 
„Zentrumsorgan“ alloziert werden, eine schlechte Organqualität ist dabei nur einer 
dieser Gründe.  
Unsere Ergebnisse zeigen, dass sich die Organqualität von Zentrumsorganen generell 
nicht von der Organqualität von Standardorganen unterscheidet.  
Obwohl Zentrumsorgane zwar häufiger erweiterte Spenderkriterien erfüllen, kann man 
bei einem Standardorgan nicht davon ausgehen, dass es kein erweitertes 
Spenderkriterium erfüllt. 
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Beim Vergleich der Spendereigenschaften im Einzelnen, konnten wir zwischen 
Standard- und Zentrumsorganen keine signifikanten Unterschiede feststellen. 
Die Sorge mit einem Zentrumsorgan grundsätzlich ein in seiner Funktion 
eingeschränktes Organ zu transplantieren ist also unbegründet.  
 
Für das Outcome der Patienten ist die Identifikation von Risikofaktoren und die 
Vermeidung von Risikokombinationen bedeutsamer als die Art des 
Allokationsverfahrens, die nur eine geringe Aussagekraft über die Qualität des 
einzelnen Organs hat.  
Die vorliegende Studie macht deutlich, dass die Transplantation von Zentrumsorganen 
ein legitimes Mittel ist den Organpool zu erweitern. 
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